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1. INTRODUZIONE 
 
“The forgotten chamber” 
La funzione ventricolare destra (VDx) può essere compromessa in 
patologie primitivamente destre, esempio nell’ipertensione polmonare 
primitiva, malattie congenite con sovraccarico di volume destro, etc 
oppure essere interessato secondariamente a patologie delle sezioni 
sinistre del cuore, come nella cardiopatia ischemica (CAD),  nella 
disfunzione ventricolare sinistra e nelle valvulopatie. Nonostante ciò, in 
passato l’importanza delle sezioni destre del cuore è stata a lungo 
sottostimata: il VDx veniva considerato solo un “condotto passivo” che 
portava il sangue dalla periferia ai polmoni. Negli ultimi trent’anni 
numerosi dati in letteratura hanno dimostrato l’impatto prognostico 
della funzione VDx nella patologia cardiovascolare e l’interesse per il 
VDx è andato crescendo: nel 2006 il “National Heart, Lung and Blood 
Institute” ha dichiarato la fisiopatologia del VDx una priorità nella 
ricerca cardiovascolare1. Ulteriore entusiasmo e spinta nella ricerca 
sull’anatomia e fisiologia del ventricolo destro è stata data dai progressi 
in ecocardiografia e da metodiche di imaging avanzato, come la 
risonanza magnetica (RMN) cardiaca.  
 
 
1.1  Il Ventricolo Destro: Anatomia e Fisiologia 
 
Il VDx è posto anteriormente, subito dietro lo sterno e presenta una 
geometria molto complessa, estremamente diversa dalla forma 
ellissoidale del ventricolo sinistro:  una semiluna in sezione trasversa ed 
approssimativamente una piramide triangolare in sezione longitudinale. 
La camera ventricolare destra è costituita da una parete anteriore che 
corrisponde alla maggior parte della faccia sterno-costale del cuore, una 
parete postero-inferiore appiattita, che costituisce la porzione destra, 
meno estesa, della faccia diaframmatica, e una parete mediale (o 
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settale), formata dal setto interventricolare che sporge in cavità. La 
massa muscolare del ventricolo destro è circa un sesto di quella del 
ventricolo sinistro, riflettendo le diverse condizioni di carico a cui sono 
sottoposte le due camere, ha una capacità di circa 200 ml e presenta 
pareti sottili (3-4 mm)2. Il VDx è anatomicamente e funzionalmente 
suddiviso in tre porzioni, il tratto di afflusso (“inlet”), la porzione apicale 
del ventricolo destro, intensamente trabecolata,  ed il tratto di efflusso 
(cono arterioso o infundibulo)3.  L’inlet e l’outflow sono separate da una 
banda muscolare intracavitaria, la cresta sopraventricolare, dalla cui 
estremità mediale si diparte una robusta trabecola carnea, la trabecola 
settomarginale (o banda moderatrice di Leonardo da Vinci) che, 
dirigendosi in basso e in avanti, raggiunge la base del muscolo papillare 
anteriore (Fig 1).  Altra caratteristica importante del VDx è la presenza di 
una ‘piega’ ventricolo infundibolare, che separa la valvola tricuspide 
dalla polmonare, al contrario di quanto accade nel cuore sinistro con la 
continuità fibrosa mitro-aortica3  
 
 
Fig 1. A. The inlet, trabeculated apical myocardium and infundibulum of RV. C. The 4-
chamber anaomic plane. (MB=banda moderatrice, VIF= ‘piega’ ventricolo 
infundibolare, SMT= trabecola settomarginale, PT= pulmonary trunk)
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La superficie interna del ventricolo destro, ad esclusione del cono 
arterioso, presenta rilievi muscolari, le trabecole carnee, che sporgono 
variamente nella cavità ventricolare. 
Si distinguono, a seconda dell'assetto che presentano, vari ordini di 
trabecole. Le trabecole di 1° ordine (o muscoli papillari), s'impiantano 
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con la base sulla parete ventricolare e si proiettano con l'apice nella 
cavità. Dalla loro sommità originano le corde tendinee che si inseriscono 
al margine libero e sulla faccia parietale delle cuspidi valvolari. Le 
trabecole di 2° ordine sono fissate alla parete soltanto con le loro 
estremità e sono libere, a guisa di ponte, per il resto della loro 
estensione. Una trabecola carnea di 2° ordine è la trabecola 
settomarginale. Questa trabecola dà passaggio alla branca destra del 
fascio atrio-ventricolare. Le trabecole di 3° ordine aderiscono per tutta 
la loro estensione alla parete della camera cardiaca. Nel ventricolo 
destro si distinguono un muscolo papillare anteriore, voluminoso e 
costante, dal quale si distaccano una dozzina di corde tendinee che si 
fissano sulle cuspidi valvolari anteriore e posteriore, un muscolo 
papillare posteriore (o inferiore), spesso rappresentato da 2 o 3 piccoli 
fasci, dal quale partono corde tendinee per le cuspidi posteriore e 
mediale, un muscolo papillare mediale (o settale), di solito poco rilevato 
e spesso multiplo, che fornisce corde tendinee alle cuspidi mediale ed 
anteriore. Alcune corde tendinee che nascono da piccolissimi muscoli 
papillari, o direttamente dalla parete settale, si fissano alla cuspide 
mediale; queste corde tendinee sono brevi e pertanto la cuspide 
mediale presenta scarsa mobilità.  
Per quanto riguarda la vascolarizzazione, in condizioni normali il flusso 
miocardico VDx avviene sia durante la sistole che la diastole, 
quest’ultima predominante. La coronaria destra irrora il miocardio VDx, 
porta sangue la cono di efflusso attraverso l’arteria del cono, alla parete 
laterale VDx attraverso il ramo per il margine acuto e rami postero-
laterali, alla parete posteriore e al setto interventricolare posteriore 
attraverso l’arteria discendente posteriore. In caso di codominanza o 
dominanza sinistra, è l’arteria circonflessa a dare rami per la parete 
postero-laterale VDx.  
Il VDx esprime la sua complessità anche nell’architettura delle fibre 
muscolari: lo strato superficiale è composto da fibre circonferenziali, che 
si dispongono più o meno parallelamente al solco atrio-ventricolare, e si 
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continuano con le fibre superficiali del ventricolo sinistro. le fibre 
muscolari profonde predominano e sono disposte longitudinalmente, 
con fasci che decorrono dall’apice all’anello tricuspidale. Nonostante le 
diverse geometrie e masse muscolari, i due ventricoli sono tenuti 
assieme da fasci muscolari a spirale che li circondano entrambi a 
formare una complessa struttura interdipendente, che costituisce 
un’unità funzionale3. 
 
Il VDx è connesso in serie con il ventricolo sinistro (VSx), per cui è 
obbligato a pompare la stessa gittata cardiaca. La contrazione del VDx è 
‘sequenziale’: numerosi studi hanno documentato l’esistenza di una 
contrazione simil-peristaltica della parete ventricolare destra, che inizia 
dalla base, si dirige verso l’apice e termina nel tratto di efflusso. In 
condizioni normali durante la sistole il tratto di afflusso va incontro ad 
un accorciamento longitudinale dalla base verso l’apice e ad un 
movimento, se pur in maniera molto minore, radiale verso il setto 
(movimento ‘a soffietto’ della parete libera VDx verso il setto 
interventricolare); si aggiunge poi un movimento circonferenziale che 
determina una rotazione del ventricolo, per “trasmissione” della 
contrazione del ventricolo sinistro al destro4. Il tratto di efflusso inizia a 
contrarsi circa 20-50 msec più tardi (rispetto all’inlet) e rimane contratto 
più a lungo. Il ruolo funzionale del cono di efflusso non è ancora stato 
completamente chiarito, ma si ritiene che esso serva a prevenire che 
l’incremento della pressione all’interno del ventricolo destro venga 
trasmessa al circolo polmonare5. Anche il contributo del movimento del 
setto alla funzione ventricolare destra non è completamente chiarito, 
ma si pensa che esso sia un importante determinante della funzione sia 
destra che sinistra6. È ormai consolidato il concetto che l’accorciamento 
del VDx è più longitudinale che radiale7.  
 
In condizioni normali, il VDx è accoppiato con un letto vascolare 
polmonare a bassa resistenza ed altamente distendibile8 . I determinanti 
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della funzione sistolica VDx sono i medesimi del ventricolo sinistro: pre-
carico, post-carico e contrattilità. Il post-carico del VDx dipende, oltre 
che dalla geometria della camera, dalle resistenze dei vasi polmonari e 
dalla compliance delle arterie polmonari maggiori. Il ventricolo destro è 
molto più compliante del sinistro, questa caratteristica gli permette di 
sostenere elevati carichi di volume, in relazione ad incremento del 
ritorno venoso, (in un circolo a bassa resistenza come quello 
polmonare), con aumento solo modesto della pressione tele diastolica 
ventricolare, mentre tollera con maggiori difficoltà i sovraccarichi 
pressori3,9 (Fig 2).   
 
 
Fig 2. Risposta al sovraccarico pressorio del VDx e VSx (
9
) 
 
In diastole il rilasciamento del tratto di afflusso precede quello 
dell’efflusso del VDx ed è un processo molto breve nel soggetto normale 
in relazione al basso post-carico, inoltre le velocità di riempimento 
(onda E ed A) ed il rapporto E/A sono più basse rispetto al pattern 
diastolico sinistro. Un processo di suzione favorisce il riempimento del 
VDx richiamando sangue dall’atrio destro e dalle vene centrali. Tra i 
fattori che influenzano il riempimento del VDx rientrano anche le 
variazioni che il letto  vascolare polmonare subisce al variare della 
pressione intratoracica. La caduta della pressione venosa durante 
l’inspirazione (per effetto della trasmissione della riduzione della 
pressione intratoracica) favorisce, infatti, il ritorno venoso con 
conseguente aumento del riempimento diastolico del VDx. Infine, per 
una comprensione ottimale della fisiologia del VDx, non si può non 
ricordare il concetto di ‘interdipendenza ventricolare’, che si riferisce al 
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concetto che le dimensioni, la forma e la compliance di un ventricolo 
può influenzare le dimensioni, la forma e la curva pressione-volume 
dell’altra camera ventricolare attraverso interazioni meccaniche 
dirette10. L’interdipendenza ventricolare sistolica è mediata 
principalmente dal setto interventricolare: studi sperimentali hanno 
dimostrato che 20% circa della pressione sistolica generata dal VDx 
proviene dalla contrazione del VSx10. Per quanto riguarda, invece, 
l’interdipendenza diastolica, è stato dimostrato come sovraccarichi acuti 
VDx di volume o pressione, spostino il setto interventricolare verso 
sinistra, alterando il riempimento VSx e la compliance pericardica. 
Viceversa, un sovraccarico sinistro può spostare la curva pressione-
volume destra in alto e ridistribuire il riempimento VDx in tele 
diastole11. 
 
 
1.2  Valutazione morfo-funzionale  ventricolare destra mediante 
ecocardiografia transtoracica convenzionale 2D, M-mode, color 
Doppler, Tissue Doppler Imaging 
 
La valutazione del ventricolo destro mediante ecocardiografia trans 
toracica (ETT) non è semplice ne facilmente standardizzabile, per la 
complessa forma geometrica del ventricolo destro e la sua posizione 
retrosternale, per cui risulta più accurata e riproducibile la valutazione 
delle dimensioni e delle aree del VDx, piuttosto che i volumi. Per 
migliorare l’accuratezza diagnostica, dobbiamo acquisire tutte le 
proiezioni standardizzate, perché ognuna di essa aggiunge informazioni 
complementari 48.  I parametri valutati sono:  
* DIMENSIONI VDx  
Una prima valutazione qualitativa viene effettuata in una proiezione 4 
camere (4C) standard, in cui il VDx deve essere meno dei 2/3 del 
ventricolo sinistro. In caso di dilatazione del VDx, questo andrà a 
costituire parte dell’apice cardiaco, che in condizioni normali è 
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interamente costituito dal VSx. Per una valutazione quantitativa invece, 
la proiezione migliore è una quattro-camere “focus on VDx” ECG-gated, 
stando attenti a visualizzare i diametri, longitudinale e trasversale, 
maggiori per non sottostimare.  
       VALORE PATOLOGICO
  
* DIMENSIONI VDX       
Diametro trasverso basale tele-diastole     >42 mm 
(terzo basale del VDx)     
Diametro trasverso medio tele-diastole     >35 mm  
(terzo medio del VDx, a livello dei muscoli papillari VSx)  
Diametro massimo longitudinale tele-diastole    >86 mm  
(la perpendicolare al piano anulare tricuspidale, fino all’apice del VDx) 
 
Particolare attenzione và prestata ai pazienti con deformità toraciche e 
spinali, per non ottenere valori falsamente patologici.  
* DIMENSIONI ATRIO DESTRO (ADx) 
Proiezione di riferimento: apicale quattro camere 
Diametro maggiore       >53 mm 
Diametro minore        > 44 mm 
Area         >18 cmq 
* TRATTO DI EFFLUSSO VENTRICOLARE DESTRO (RVOT) 
Proiezione migliore: Parasternale asse corto o sottocostale 
Diametro RVOT telediastole      >27 mm 
* SPESSORE PARETE LIBERA VDx 
Proiezione ottimale: sottocostale (oppure 4 camere, parasternale asse 
lungo), in tele diastole, modalità 2D o M-mode  
Spessore parete libera telediastole        >5 mm, 
indice di ipertrofia ventricolare destra, solitamente secondaria a 
sovraccarico pressorio VDx 
* DIMENSIONI ED ESCURSIONI RESPIRATORIE VENA CAVA INFERIORE 
(VCI) 
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Proiezione ottimale: sottocostale; appena al di sopra dell’afflusso delle 
vene epatiche 
Dimensioni VCI       >20 mm 
Utile anche per stimare pressione in atrio destro in base al grado di 
collassabilità durante inspirazione della VCI (> o < del 50%).  
* FUNZIONE SISTOLICA VDx 
È valutata mediante diversi parametri validati da studi clinici, tra cui 
TAPSE “Tricuspide Anular Plane Systolic Excurtion”), 2D RV FAC 
(“Fractional Area Change”), Tissue Doppler-derived tricuspid lateral 
anular systolic velocity (onda S’VD PW-TDI). 
TAPSE: indice della funzione sistolica longitudinale, si campiona in M-
mode in 4C ponendo il volume campione a livello dell’anello tricuspidale 
laterale e misurando la massima escursione in  sistole; si parla di 
disfunzione sistolica VDx in caso di TAPSE< 16 mm.  
Correla fortemente con l’angiografia a radionuclidi e con FAC% VDx49.  
FAC (%): finestra acustica ottimale 4C “focus-on”  VDx; sono patologici 
valori di FAC < 35%. Calcolata mediante la formula ((Area tele diastolica 
VDx- Area tele sistolica VDx)/Area tele diastolica VDx) x 100; correla 
molto bene con la frazione di eiezione VDx alla risonanza magnetica 
(RMN)50. 
Onda S’ VD (mediante metodica Pulsed Wave-Tissue Doppler 
Imaging,PW-TDI): valori di S’ < 10 cm/sec indicano una disfunzione 
sistolica VDx.  Nella scansione quattro camere apicale,il volume 
campione è stato posizionato a livello della porzione laterale dell’anulus 
tricuspidale (PW-TDI). Numerosi validati studi hanno dimostrato come 
questo semplice, riproducibile parametro correli fortemente con 
l’angiografia a radionuclidi; in circa 43 studi con un numero totale di 
pazienti > 20.000 è stato dimostrato che il valore di normalità di TDI S’ è 
> 10 cm/sec, con una sensibilità e specificità diagnostiche 
rispettivamente del 90 ed 85% 51. 
* FUNZIONE DIASTOLICA VDx 
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Sia l’insufficienza mitralica ‘di per se’ che lo scompenso cardiaco ‘di per 
se’ possono causare disfunzione diastolica VDx. I parametri utilizzati 
sono : Doppler pulsato (PW) sull’inflow della tricuspide, onda E’ al TDI a 
livello dell’anulus laterale tricuspidale. Data la nota variabilità in- ed 
espiratoria dell’inflow destro, le linee guida raccomandano di 
campionare il flusso pulsato in tele-espirazione, facendo una media su 5 
battiti consecutivi. La valutazione con Doppler pulsato sulla tricuspide 
consente di valutare: il picco E RV corrisponde alla velocità di flusso trans 
tricuspidale proto diastolico, il picco ARV corrisponde alla velocità del 
flusso trans tricuspidale in tele diastole ed il tempo di decelerazione 
dell’onda E RV. Mediante PW-TDI ricaviamo il valore di E’, che 
rappresenta la velocità miocardica proto diastolica (in allontanamento 
dal trasduttore e quindi negativa rispetto alla linea di base) 
Sono indici di disfunzione diastolica:  
E/A ratio   < 0.8 o >2.1 
E/E’ ratio   > 6 
Deceleration Time (msec) < 120 
Da cui si ricavano i seguenti pattern diastolici patologici:  
Alterato rilasciamento E/A < 0.8,  
Pseudonormalizzato 0.8 < E/A < 2.1 plus E/E’ > 6  
Restrittivo   E/A > 2.1 plus deceleration time < 120 ms  
* PRESSIONE SISTOLICA ARTERIOSA POLMONARE (PAPs) 
Si calcola mediante valutazione della velocità di flusso del jet da 
rigurgito sulla tricuspide, a cui và aggiunta una stima della pressione in 
atrio destro, calcolata mediante lo studio della VCI (PAPs= 4(V)2 + pADx, 
dove ‘V’ è la velocità di picco del jet da rigurgito sulla tricuspide 
(misurata in m/sec). Si considera pertensione polmonare di moderata 
entità se 40< PAPs < 60 mmHg, si parla di ipertensione polmonare di 
severa entità in caso di PAPs > 60 mmHg. In pazienti con insufficienza 
tricuspidale severa, la stima della PAPs mediante l’equazione di 
Bernoulli semplificata potrebbe sottostimare il valore a causa di una 
precoce equalizzazione della pressione in VDx ed ADx.  
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* PRESSIONE ARTERIOSA POLMONARE MEDIA (PAPm) 
Si calcola secondo l’equazione di Mahan:  
PAPm= 79- (0.45* Acceleration Time RVOT) 
Per ottenere il tempo di accelerazione (Ac T), ci poniamo con il volume 
campione sul RVOT (tratto di efflusso VDx) e misuriamo l’intervallo di 
tempo tra l’inizio del flusso e il picco di velocità. Valori normali di AcT 
sono ≥ 120 msec, si parla di ipertensione polmonare sevra in caso di 
AcT< 50 msec.   
 
 
1.3  Insufficienza valvolare mitralica 
 
1.3.1. Epidemiologia 
 
L’insufficienza mitralica (IM) è la seconda più comune malattia valvolare 
che necessita di trattamento chirurgico in Europa con un peso di 
morbilità e mortalità progressivamente crescente con l’invecchiamento 
della popolazione. Studi epidemiologici hanno infatti dimostrato che 
l’IM di grado moderato o severo è presente in piu’ del 10% della 
popolazione di età superiore ai 75 anni, e questa condizione si associa a 
scompenso cardiaco, aritmie e necessità di ospedalizzazione, con ridotta 
sopravvivenza12. L’IM è in aumento in Europa, nonostante la riduzione di 
incidenza della malattia reumatica13, soprattutto per l’aumento della 
forma degenerativa e funzionale 
 
1.3.2. Eziopatogenesi e meccanismi di insufficienza valvolare mitralica   
 
La normale funzione della valvola mitrale dipende dalla complessa 
interazione (sinergia) tra i lembi mitralici, l’annulus, l’apparato 
sottovalvolare (corde tendinee e muscoli papillari) ed il ventricolo 
sinistro. Un’anomalia o imperfezione anche di uno solo di questi 
componenti può determinare il rigurgito valvolare 14, 15. Possiamo 
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distinguere due forme di insufficienza mitralica: quella organica, dovuta 
ad una patologia primitiva del tessuto valvolare,  e la funzionale, 
secondaria a rimodellamento regionale o globale della cavità 
ventricolare sinistra, in assenza di anomalie strutturali della valvola. 
Esistono, ovviamente, anche forme ibride di IM. Le cause di IM organica 
comprendono forme degenerative (quali malattia di Barlow, 
degenerazione fibroelastica dei lembi/corde tendinee, Sindrome 
Marfan, Sindrome Ehler’s-Danlos, calcificazioni estese dell’annulus 
mitralico) (20-70%), malattia reumatica (3-40%), endocardite (10-12%) e 
forme congenite (es cleft) (Fig 3, 4) 14.  
 
 
 
Fig 3. Spectrum of mitral degenerative disease. FED=deficit fibroelastico 
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Fig 4. A. FED con rottura corda tendinea per P3. D. Malattia di Barlow 
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Le cause di IM funzionale comprendono la cardiopatia ischemica (30%), 
la cardiomiopatia dilatativa e la forma ipertrofica.  
Insufficienza mitralica funzionale: cenni di fisiopatologia 
La camera ventricolare sinistra genera forze di trazione (tethering) e 
forze di contrazione, che sono responsabili, allorchè in equilibrio 
dinamico, rispettivamente del normale e simmetrico allineamento 
(apposizione) e della successiva coaptazione dei lembi e commissure 
lungo il piano dell’anello mitralico. Il rimodellamento cavitario del 
ventricolo sinistro determina un “disallineamento” dell’apparato sotto-
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valvolare mitralico, il che condiziona un aumento delle forze di tethering 
che, non viene controbilanciato dalle forze di chiusura, le quali si 
riducono in seguito alla disfunzione contrattile: ciò determina una 
dislocazione del tessuto mitralico al di sotto del piano dell’anello 
(malapposizione) ed una conseguente incompleta coaptazione dei lembi 
o delle commissure (malcoaptazione), con incontinenza della valvola 
mitralica nonostante una normale anatomia. Lo squilibrio tra queste due 
forze genera una tipica variazione fasica temporale nell’area dell’orifizio 
rigurgitante, conosciuta come ‘loitering pattern’: l’area dell’orifizio ed il 
rigurgito sono maggiori nella proto- e tele-sistole e minori nella meso-
sistole, per parziale compenso delle forze di tethering.  
Lo spettro clinico-patologico dell’IM funzionale può sottendere diversi 
quadri compresi tra due estremi di rimodellamento cavitario del VSn 
(regionale o globale) e di correlate anomalie funzionali dell’apparato 
mitralico (malapposizione simmetrica o asimmetrica).  
* Rimodellamento VSn regionale con malapposizione valvolare 
asimmetrica (tethering asimmetrico, tipico dell’insufficienza funzionale 
ischemica). Il rimodellamento VSn regionale, allorché coinvolge la zona 
miocardica adiacente all’impianto di un muscolo papillare, può 
determinare, per malapposizione del corrispondente tessuto valvolare, 
lo sviluppo di IM funzionale (Fig 5). Questo modello clinico si caratterizza 
per una chiara evidenza della zona del VSn responsabile (“zona 
colpevole”) della dislocazione della base di impianto dei muscoli papillari 
in direzione postero-laterale ed apicale: ciò determina, unitamente al 
contemporaneo allontanamento dei due papillari tra di loro, 
un’aumentata trazione delle corde tendinee sui lembi mitralici con 
conseguente riduzione dei movimenti di quest’ultimi durante il ciclo 
cardiaco (leaflet restriction). Da tutto ciò deriva una mal apposizione ed 
alterata/incompleta coaptazione dei lembi durante la sistole, talvolta 
accentuata dalla dilatazione anulare, che richiederebbe una maggiore 
superificie di coaptazione. 16, 17.   
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Fig 5. Malapposizione asimmetrica da rimodellamento ventricolare sinistro regionale 
 
* Rimodellamento VSn globale con malapposizione valvolare 
simmetrica (tipico delle cardiomiopatie dilatative). In questo modello 
l’IM è conseguente ad un rimodellamento globale del VSn, che tende ad 
assumere una geometria sempre più “sferica”,  che condiziona una 
malapposizione simmetrica, con ridotto movimento sistolico di 
entrambe i lembi, per tethering di entrambi i papillari non compensato 
da una adeguata forza di coaptazione per disfunzione ventricolare 
diffusa (Fig 6). Si genera una caratteristica area sottoanulare di 
malapposizione (“tenting area”) ed una dislocazione apicale del punto di 
coaptazione dei lembi (“coaptation depth”), responsabili, in ragione 
della rispettiva entità, del grado di rigurgito mitralico.  
 
 
Fig 6. Malapposizione simmetrica da rimodellamento ventricolare globale 
 
 
1.3.3 Impatto fisiopatologico dell’insufficienza mitralica sulle sezioni 
destre del cuore 
Nella fase cronica di compenso il volume di gittata anterograda viene 
mantenuto attraverso un aumento della frazione di eiezione (EF>65%). 
Nella fase cronica di scompenso il volume di gittata anterogrado 
diminuisce e la pressione atriale sinistra aumenta in modo significativo; 
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la contrattilità ventricolare può così diminuire in modo silente ed 
irreversibile. La camera atriale sinistra (ASx) si dilata in risposta al 
sovraccarico cronico di volume e di pressione, e rappresenta quindi un 
importante determinante del quadro emodinamico e clinico dei pazienti 
con IM severa2. Nel quadro di IM cronica di grado severo solitamente si 
osserva gradi variabili di ingrandimento atriale sinistro associato ad un 
significativo aumento della pressione di incuneamento capillare (PCWP), 
che si trasmette al letto vascolare polmonare, determinando 
ipertensione arteriosa polmonare e, spesso, disfunzione ventricolare 
destra. Contribuiscono all’ipertensione polmonare anche l’incremento 
delle resistenze polmonari, la perdita da parte del letto vascolare 
polmonare della capacità di vasodilatazione endotelio-dipendente  e 
l’attivazione neuro-ormonale, con incremento di fattori vasocostrittori 
quali l’endotelina-1. L’adattamento del VDx, a sua volta,  è complesso e 
dipende da molti fattori, quali la durata e la severità del sovraccarico 
pressorio, l’alterazione neuro-ormonale, alterata espressione genetica, 
pattern di rimodellamento VDx. Un sovraccarico pressorio cronico 
stimola l’ipertrofia VDx e, conseguentemente, la variazione della forma 
della camera ventricolare, con un SIV ispessito e appiattito (‘flattened’). 
Questa risposta compensatoria permette al VDx di sopportare il 
sovraccarico pressorio, ma l’ipertrofia e la ridotta contrattilità possono 
causare una riduzione “emodinamica” del flusso coronarico al miocardio 
VDx, che può produrre ischemia VDx, sia acuta che cronica. Al persistere 
del sovraccarico pressorio, il VDx si dilata e diviene disfunzionante. La 
dilatazione delle sezioni destre del cuore può comportare 1) una 
dilatazione secondaria dell’anulus con insufficienza tricuspidale, 2) un 
incremento della pressione telediastolica ventricolare destra, 3)ulteriore 
spostamento del SIV verso il VSx con interferenza sulla diastole 
ventricolare sinistra22. 
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1.3.4   Valutazione mediante ecocardiografia transtoracica 
 
Innanzitutto viene effettuata una valutazione morfologica dell’apparato 
valvolare mitralico con l’ecocardiografia bidimensionali, osservando la 
valvola da più proiezioni, al fine di definire la specifica alterazione 
dinamica dell’apparato valvolare mitralico che sottende all’insufficienza 
mitralica (es. dilatazione anulus, prolassi/flail, degenerazione dei lembi, 
tethering asimmetrico/simmetrico, rimodellamento ventricolare 
sinistro, etc).  Si passa quindi ad una valutazione della severità del 
rigurgito valvolare mediante: 
* Color Flow Doppler  
Sebbene meno accurato, il color Doppler è il metodo più comune per la 
stima del rigurgito valvolare mitralico43. Ci si basa sull’assunto che 
all’aumentare della severità del rigurgito aumentino anche dimensioni 
ed estensione del jet in atrio sinistro. Teoricamente larghi jet che si 
estendono profondamente in atrio sono indicativi di un maggior 
rigurgito valvolare rispetto a jet piccoli e stretti che vanno poco oltre i 
lembi valvolari. Tuttavia la relazione tra le dimensioni del jet e la 
severità del rigurgito presenta un ampio spettro di variabilità perché 
oltre alla severità del rigurgito il jet in colore dipende da molti fattori 
tecnici ed emodinamici. A parità di severità del rigurgito, pazienti con un 
aumento della pressione atriale sinistra o con jet eccentrici che scorrono 
lungo la parete atriale o in cui l’atrio è ingrandito possono avere jet con 
un’area minore di quelli con pressioni e volumi atriali normali o con jet 
centrali (effetto Coanda)44. Per quanto la distribuzione del jet in atrio 
sinistro non sia da raccomandare, il suo rapporto con l’area atriale 
sinistra può fornire una immediata e semplice valutazione qualitativa 
della entità del rigurgito45. 
* Vena Contracta  
La vena contracta (VC) è la zona di massima trasformazione dell’energia 
pressoria del flusso ematico durante il passaggio attraverso l’orificio 
valvolare rigurgitante in energia cinetica. La VC è identificabile come il 
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punto più ristretto prima della formazione del jet da rigurgito e può 
essere considerata come misura della dimensione antero-posteriore 
dell’area effettiva di rigurgito46  La misura deve essere effettuata in 
maniera perpendicolare alla linea di coaptazione intercommissurale dei 
lembi in scansione parasternale asse lungo o asse lungo apicale; 
viceversa, la misurazione in scansione apicale 2 camere fornisce la 
dimensione latero-mediale dell’area effettiva rigurgitante. Al fine di 
contenere l’errore di misura è necessario magnificare l’immagine del jet 
da rigurgito utilizzando la funzione di zoom ed una appropriata velocità 
di codificazione a colori della velocità di flusso. La misura della VC nei 
casi di difficoltosa identificazione può essere eseguita appena a valle 
della linea di coaptazione dei lembi. La misura della VC è indipendente 
dalle condizioni di carico e può essere effettuata in maniera affidabile 
anche nei jet a distribuzione eccentrica. La VC è molto utile per 
differenziare i rigurgiti di severa entita’ (VC >7 mm) da quelli lievi (VC < 3 
mm). Valori di VC compresi tra 3 mm e 7 mm identificano un grado 
intermedio di rigurgito meritevole dell’apporto di ulteriori parametri per 
una definitiva valutazione del significato della IM. Il concetto di VC si 
basa sull’assunto che l’orifizio rigurgitante sia circolare. L’orifizio è 
grossolanamente circolare nell’IM organica, mentre nell’IM funzionale 
appare più allungato lungo la linea di coaptazione mitralica e non 
circolare. Così la VC appare nello stesso tempo stretta in proiezione 4-
camere e larga in 2-camere. In caso di jet multipli la larghezza della VC di 
ciascuno non è sommabile48.  
* Metodo della convergenza di flusso (PISA: Proximal Isovelocity Surface 
Area). Rappresenta il parametro più importante per la stima dell’entità 
della IM, quando realizzabile. La finestra apicale quattro camere è quella 
classicamente raccomandata per la visualizzazione ottimale del PISA. La 
formazione dell’area di convergenza è determinata dalla progressiva 
accelerazione del flusso rigurgitante in corrispondenza della lesione 
valvolare, con la creazione di aree emisferiche concentriche all'interno 
delle quali la velocità del fluido è costante (area di isovelocità, 
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identificabile dalla comparsa di una omogenea inversione della 
codificazione a colori della velocità o linea di aliasing del flusso diretto 
verso l’orificio rigurgitante). In base al principio della conservazione 
della massa e della equazione di continuità il flusso attraverso l’orificio 
rigurgitante è uguale al flusso attraverso la superficie di isovelocità. 
Assumendo come emisferica la superficie di isovelocità è possibile 
calcolare l’indice PISA mediante il prodotto del raggio dell’emisfera e la 
velocità massima impiegata per il campionamento della direzione del 
flusso (velocità di aliasing). In base alla equazione di continuità, il 
prodotto dell'area per la velocità è costante in ogni punto:  
PISA (2πr² x Valiasing)= Area valvolare rigurgitante x velocità del jet da 
rigurgito.  
Di conseguenza è possibile calcolare:  
- EROA (area dell’orificio rigurgitante effettivo, espresso in cm2) 
mediante il rapporto PISA/ velocità di rigurgito del jet. Valori <0.20 cm2, 
0.20-0.29 cm2, 0.30-0.39 cm2,> 0.40 cm2 sono rispettivamente 
indicativi di IM lieve , moderata, media e severa,  
- VOLUME DI RIGURGITO (ml/battito) moltiplicando il valore dell’ERO 
per l’integrale di velocità del jet da rigurgito. Valori <30 ml, 30-44 ml, 45-
59 ml,>60 ml indicano rispettivamente grado lieve, moderato, medio, 
severo di IM,  
- FRAZIONE DI RIGURGITO (%) rispetto alla gettata sistolica valutata con 
il metodo convenzionale (RV/SV). Valori <30%, 30-39%,40-49%, >50% 
corrispondono ai gradi rispettivamente lieve, moderato, medio e severo. 
La valutazione della entita’ del rigurgito con il metodo PISA può essere 
influenzata nei pazienti con IM dai seguenti fattori: perdita della 
configurazione emisferica per appiattimento dell’orificio rigurgitante; 
eccentricità del jet da rigurgito; fluttuazione intrabattito del rigurgito; 
dissociazione importante tra picco dell’ampiezza PISA e picco di velocità 
del jet; multiple aree di convergenza38. La valutazione quantitativa 
dell’ERO necessità di alcune condizioni quali un ottimale allineamento 
con il flusso di rigurgito per la stima del picco di massima velocità, 
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minima dissociazione cronologica tra massima ampiezza PISA e picco di 
velocità del jet, morfologia emisferica del’area di convergenza quindi 
non può essere considerato attendibile nel caso di jets eccentrici, jets 
multipli o orifici complessi o ellittici, quindi, in pratica, il PISA varia in 
dipendenza dalla forma dell’orificio e dei lembi mitralici4. Nel caso di IM 
funzionale quando la forma della zona di convergenza del flusso non è 
un’emisfera, il metodo PISA può sottostimare il grado dell’insufficienza 
mitralica,soprattutto quando il rapporto tra estensione dell’orificio 
rigurgitante in assecorto/asse lungo è > di 1.539. Nell’IM organica la 
forma del PISA è circolare e cio’ minimizza il rischio di sottostimare 
l’insufficienza. Il metodo PISA non può, pertanto, essere considerato un 
parametro quantitativo assoluto ed indipendente per la misurazione 
della IM, ma integrativo di altri approcci per la stima del significato di un 
rigurgito mitralico di incerta entità. 
 
 
1.4  A chi la MitraClip 
 
Se non trattata chirurgicamente, l’IM severa è associata ad aumentata 
mortalità e morbilità indipendentemente dal meccanismo sottostante 
alla disfunzione valvolare27, con mortalità particolarmente elevata in 
pazienti in classe NYHA III-IV  anche in assenza di sintomi o 
compromissione della funzione ventricolare sinistra 28. Predittori di 
eventi cardiaci sono fibrillazione atriale, ingrandimento atriale sinistro 
con diametro di almeno 40-50 mm, flail di un lembo, ridotto consumo di 
ossigeno di picco durante esercizio e possibilità di insorgenza di 
disfunzione ventricolare destra 29. Attualmente le linee guida europee 
ed americane per il trattamento delle patologie valvolari raccomandano 
fortemente la terapia chirurgica in pazienti con IM moderata e severa 
sintomatici o asintomatici con disfunzione del ventricolo sinistro 
(FE<60% e dilatazione ventricolare) o fibrillazione atriale o ipertensione 
polmonare (Classe I). Non è ancora stato chiarito, invece, quale sia il 
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timing di intervento ottimale nei pazienti asintomatici con patologia 
valvolare di grado moderato o severo in assenza di compromissione 
cardiaca 30. Sebbene non esistano studi clinici di confronto randomizzati 
tra intervento di riparazione rispetto ad intervento di sostituzione 
valvolare, studi osservazionali suggeriscono che la riparazione valvolare 
si associ ad un migliore prognosi a lungo termine con miglioramento 
della sopravvivenza, preservazione della funzione VSx, ridotto rischio di  
scompenso cardiaco dopo intervento chirurgico, minor rischio di 
endocardite infettiva, minor rischio di complicanze tromboemboliche ed 
emorragiche dovute alla terapia anticoagulante 31. In centri di 
cardiochirurgia con esperienza, la mortalità associata ad intervento 
isolato della valvola mitrale è pari circa al 2% con intervento di 
riparazione e circa al 6% con intervento di sostituzione 32. Nonostante 
ciò, nel 2009 sono stati sottoposti a chirurgia ripartiva/sostitutiva solo il 
2% dei pazienti con IM>2+ 12, 33. Le motivazioni per cui solo una piccola 
percentuale di questi paziente và incontro a chirurgia risiede nel fatto 
che spesso hanno un elevato rischio peri-operatorio (EUROSCORE 
logistico, STS score), determinato da una ridotta funzione sistolica 
ventricolare sinistra, multiple comorbidità, età avanzata 33, 34 . Da qui 
l’idea di una “riparazione” valvolare mitralica per via percutanea, in 
pazienti con insufficienza valvolare mitralica degenerativa/funzionale di 
severa entità ad elevato/improponibile  rischio chirurgico. L’unico 
sistema percutaneo utilizzato oggi è rappresentato dal sistema Mitraclip 
(Abbott, Abbott Park, IL, USA) che consente il rilascio di una clip 
ricoperta da materiale biocompatibile (tessuto poliestere) capace di 
favorire la crescita endoteliale (Fig 7). 
 
. 
Fig 7. Sistema MitraClip (Abbott, Abbott Park, IL, USA) 
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La clip viene posizionata in modo da tenere insieme il margine libero di 
entrambi i lembi creando un doppio orifizio valvolare, correggendo il 
rigurgito e simulando la tecnica “edge-to-edge” di Alfieri 35. Numerosi 
studi (Tab 1) si sono susseguiti dopo l’EVEREST I 36, 37, 39, studio di 
fattibilità; studi di confronto di ‘safety and efficacy’ tra trattamento 
percutaneo e chirurgia tradizionale (EVEREST II)38, valutazione 
dell’efficacia dell’impianto di MitraClip nei pazienti ad elevato rischio 
chirurgico 41, 42. Le evidenze in merito alla sicurezza e fattibilità del 
trattamento percutaneo dell’IM sono chiare, l’impianto di MitraClip si è 
dimostrato più sicuro della chirurgia, anche se meno efficace nel ridurre 
il jet da rigurgito, comporta un miglioramento significativo dello stato 
clinico-funzionale (classe NYHA, 6 minute walking test (6MWT), 
Minnesota Living with Heart Failure Questionare (MLHFQ)), anche nei 
pazienti con severa disfunzione ventricolare sinistra42. La riduzione 
dell’IM mediante sistema MitraClip è in grado anche di migliorare la 
funzione sistolica VSx e promuovere un remodeling inverso della camera 
VSx.  
 
Tab 1. Studi di evidenza clinica 
 
 
1.5 Procedura di impianto percutaneo di device MitraClip  
 
Il posizionamento del sistema Mitraclip è una procedura complessa che 
richiede una stretta collaborazione tra medico ecocardiografista e 
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medico emodinamista, viene eseguita in anestesia generale sotto guida 
ecocardiografica con transesofageo. L’ETE (bi- e tridimensionale) 
permette una chiara visualizzazione dell’anatomia intracardiaca e facilita 
così la manipolazione dei cateteri, la guida di device nei siti target, la 
valutazione dell’anatomia valvolare, la valutazione dei gradienti valvolari 
sia prima che dopo l’impianto della clip. La procedura è costituita da 
alcune fasi “fondamentali”, in cui l’emodinamista non può prescindere 
dall’ETE: puntura tran-settale, l’allineamento assiale della clip, il 
“grasping” dei lembi, rilascio della clip.  
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2.. SCOPO dello STUDIO 
 
 
Questo studio si propone di valutare la funzione ventricolare destra nei 
pazienti con insufficienza mitralica severa sottoposti ad impianto di 
MitraClip. A tal fine sono stati utilizzati parametri clinico-funzionali, quali 
la classe funzionale NYHA, il 6MWT (six minutes walking test), il MLHFQ 
(Minnesota Living with Heart Failure Questionare) e parametri 
ecocardiografici trans-toracici. Ciò che ci aspettiamo è un miglioramento 
dei parametri di funzione ventricolare destra dopo l’impianto di 
MitraClip. 
Valuteremo, infine, l’eventuale capacità prognostica di parametri 
ecocardiografici di funzione VDx nel predire chi possa beneficiare 
maggiormente della riduzione dell’insufficienza mitralica mediante 
sistema MitraClip.  
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3. MATERIALI e METODI 
 
3.1.  Popolazione in studio 
I pazienti arruolati nel presente studio sono affetti da insufficienza 
mitralica moderato-severa o severa sintomatica, sia su base funzionale 
che degenerativa, con indicazione ad intervento di riparazione valvolare 
convenzionale secondo le Linee Guida Europee52, ma considerati ad alto 
rischio chirurgico. I pazienti sono stati selezionati da una casistica riferita 
nel periodo che va dal Settembre 2009 al Marzo 2012 alla Sezione di 
Emodinamica del Dipartimento Cardiotoracico e Vascolare 
dell’Università di Pisa in collaborazione con la SD Scompenso e 
Continuità Assistenziale, l’UO di Cardioangiologia, l’ UO di MCV1 ed MCV 
II dello stesso Dipartimento. La valutazione ETE pre-procedurale ed 
intraprocedurale, la gestione anestesiologica durante la procedura e 
nell’immediato periodo post-procedurale in terapia intensiva è stata 
gestita dall’UO di Anestesia e Rianimazione Cardiotoracica della stessa 
Azienda Ospedaliero-Universitaria Pisana (AOUP). Tutti i pazienti erano 
in terapia medica ottimale secondo i criteri del centro di riferimento e 
delle Linee Guida correnti53.  
 Sono stati considerati eleggibili per lo studio i pazienti che 
presentavano i seguenti criteri di inclusione per l’intervento di MitraClip:  
- Insufficienza mitralica moderato/severa e severa, definita in base ai 
convenzionali parametri Eco-Doppler (area effettiva di rigurgito ≥0.4 
cm2, vena contracta > 7 mm, volume rigurgitante > 60 ml/min), 
- Assenza di malattia coronarica necessitante di rivascolarizzazione 
chirurgica,  
- Elevato rischio o controindicazioni ad intervento di cardiochirurgia per 
grave comorbilità, stimato dall’Heart Team del nostro Dipartimento. Il 
risk score è stato calcolato sulla base dell’Euroscore e in base all’STS 
score (Society of Thoracic Surgeons mortality risk score)54: un Euroscore 
Logistico  >20 e un STS score>12 sono stati considerati come cut-off di 
alto rischio chirurgico.  
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- Possibilità tecnica di eseguire impianto di Mitraclip (lesione valvolare 
adeguata con sufficiente tessuto valvolare per la coaptazione 
meccanica, origine prevalentemente centrale del jet da rigurgito, 
possibilità di esecuzione della puntura transettale).  
Sono stati esclusi i pazienti che presentavano i seguenti criteri di 
esclusione:   
- Insufficienza mitralica di grado lieve-moderato.  
- Area dell’orifizio valvolare mitralico <4.0 cm2.  
- Caratteristiche anatomico-funzionali dell’IM non adeguate per 
riparazione con sistema Mitraclip:  
 in caso di “tethering” dei lembi valvolari: coaptation depth ≥ 11 mm, 
coaptation length < 2 mm;  in caso di “flail” dei lembi valvolari: flail 
width ≥ 15 mm, flail gap ≥ 10  mm;  
- Presenza di grossolane calcificazioni dell’apparato valvolare mitralico;  
- Instabilità emodinamica.  
- Cardiomiopatia ipertrofica con o senza SAM (systolic anterior 
movement) del lembo anteriore mitralico.  
- Presenza di masse intracardiache, trombi o vegetazioni.  
- Patologia del setto interatriale.  
- Controindicazioni all’ETE  
- Infarto miocardico recente (entro 12 settimane).  
 
Tutti i pazienti sono stati sottoposti ad uno screening pre-operatorio 
mediante valutazione clinico-funzionale ed esame ecocardiografico, con 
approccio trans toracico (ETT) e transesofageo (ETE). Questi esami, 
assieme alla valutazione clinica, sono stati ripetuti alla dimissione, al 
follow up a 1 mese e a 6 mesi (ad eccezione dell’ecocardiogramma TEE, 
che viene eseguito solo in fase pre-operatoria, come valutazione 
anatomo-funzionale dell’IM, e durante l’intervento, come metodica di 
imaging per guidare la procedura).  
 
 
 28 
3.2. Valutazione clinico-funzionale 
In tutti i pazienti sono stati rilevati i seguenti parametri:  
-Clinici: valutazione anamnestica, esame obiettivo, adeguamento 
terapia medica ed elettrocardiogramma (ECG) a 12 derivazioni prima 
della procedura, pre-dimissione, a 1 e 6 mesi.  
-Il 6 minute Walking test (SMWT) (eseguito solo in alcuni pazienti a 
causa di patologie associate e/o problemi alla deambulazione) prima 
della procedura, a 1 e a 6 mesi. Il test della marcia per 6 minuti, il piu’ 
comune dei test a tempo prefissato, misura la distanza percorsa in 6 
minuti55  ed è un indice della capacità di esercizio sub massimale56. In 
questo test si chiede al paziente di camminare lungo un corridoio piano 
per la distanza che può compiere in 6 minuti. Il paziente può rallentare o 
anche fermarsi; come da protocollo in tutti i pazienti durante 
l’esecuzione del test viene monitorata la pressione arteriosa (PA), la 
frequenza cardiaca (FC) e la saturazione % di O2 con pulsiossimetria. Il 
test della marcia in 6 minuti e altri test submassimali simili sono 
moderatamente predittivi del consumo massimo di ossigeno e predice 
in maniera indipendente la morbilità e la mortalità dell’insufficienza 
cardiaca57.  
-Compilazione del test Minnesota (Minnesota Living With Heart Failure 
Questionnaire; MLHFQ) prima della procedura, a 1 e 6 mesi. Il MLHFQ 58 
è stato realizzato per valutare la qualità di vita nei pazienti con 
insufficienza cardiaca. Il “MLHF” è costituito da 21 brevi domande a 
ciascuna delle quali viene data una risposta da 1 a 5. Otto domande 
hanno una forte correlazione con i sintomi clinici della dispnea e sono 
definite come “misure legate allo sforzo fisico”. Altre 5 domande 
fortemente correlate agli aspetti emotivi sono considerate come 
“misure legate all’emotività”. Il test richiede 5-10 minuti per essere 
compilato. Per ogni domanda il paziente seleziona un numero da 0 a 5. 
Lo 0 indica che l’insufficienza cardiaca non ha nessun effetto il 5 un 
effetto molto significativo.  
-BNP è stato eseguito all’ingresso, pre-dimissione, a 1 e a 6 mesi.  
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Il BNP è un peptide natriuretico immagazzinato soprattutto a livello del 
miocardio ventricolare e puo’ rispondere, sebbene in misura minore 
rispetto all’ANP, alle variazioni delle pressioni di riempimento 
ventricolare. Il BNP fornisce informazioni prognostiche nei pazienti con 
insufficienza cardiaca cronica59; nell’insufficienza cardiaca è stata 
dimostrata una stretta correlazione inversamente proporzionale tra 
sopravvivenza e livelli plasmatici di BNP 60. 
 
3.3 Valutazione ecocrdiografica convenzionale e Doppler 
tissutale (TDI) 
L’ ecocardiogramma transtoracico (ETT) è stato eseguito con 
apparecchio iE33 (Philips Ultrasound, Andover, MA) utilizzando una 
sonda S5, secondo le raccomandazioni dell’American Society of 
Echocardiography 61 (per l’ecocardiogramma trans esofageo (ETE) prima 
e durante la procedura è stata impiegata una sonda X7-2t che permette 
di ricostruire immagini tridimensionali). Le immagini bidimensionali e 
color Doppler sono state ottenute considerando le scansioni 
parasternale asse lungo ed asse corto, apicale quattro/cinque/due 
camere e sottocostale.  
Sono stati valutati i seguenti parametri (tecnica di campionamento e 
valori patologici, vd paragrafo 1.2):  
- Dimensioni del VDx  
Diametro VDx longitudinale, trasverso basale, trasverso medio (a livello 
dei muscoli papillari sin), spessore parete libera VDx, area tele diastolica 
VDx, area tele sistolica VDx; 
- Dimensioni ADx 
Diametro maggiore e minor ADx, area.  
- Parametri funzione sistolica VDx: 
La funzione sistolica globale è stata valutata mediante l’escursione 
sistolica del piano anulare tricuspidale (TAPSE), come descritto da Kaul 
et al 63,  mediante FAC% e S’ VD PW-TDI.  
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- Parametri di funzione diastolica VDx:  
Rapporto E/A tricuspide, E/E’ VD, Deceleration Time; 
- PAPs, PAP media, 
- Sezioni sinistre cuore:  
Diametro antero-posteriore ASx (LAD), area ASx, diametro tele 
diastolico (LVEDD, mm) e tele sistolico (LVESD, mm) del VSx, volume tele 
diastolico (EDV, mL) e tele sistolico (ESV, mL), frazione di eiezione 
(EF,%), PW-TDI a livello della porzione laterale e settale dell’anulus 
mitralico (onda E’, A’, S’, cm/sec), pattern diastolico VSx (mediante 
rapporto E/A mitralico e rapporto E/E’). 
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4. ANALISI STATISTICA 
 
L’analisi statistica è stata effettuata con software NCSS, versione 2007. 
Le variabili continue sono state espresse come media ± deviazione 
standard, le variabili binomiali come frequenze assolute e percentuali. 
Le significatività dei vari parametri medi sono stati valutati mediante 
Test t di Student per dati appaiati, mentre le significatività delle 
differenze dei valori medi trai gruppi sono state valutate mediante Test t 
di Student per dati non appaiati. Il coefficiente di correlazione fra le 
classi (ri) è stato correlato secondo la procedura di Bland ed Altman. 
Infine, tutte le correlazioni tra diversi parametri sono state espresse in 
termini di analisi di regressione lineare. Sono stati considerati 
significativi valori di probabilità inferiori a 0.05.  
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5. RISULTATI 
 
 
5.1 Popolazione 
 
Il numero totale di pazienti arruolato è 38, di cui il 65.8% (23) maschi, 
con un’età media di 75.08±7.58. Il follow up medio è stato di 11.9±8.4 
mesi, durante il quale 2 pazienti sono deceduti entro un mese dalla 
procedura, 1 per scompenso cardiaco congestizio (SCC) refrattario ed 1 
per cachessia cardiaca, 1 paziente dopo 2 mesi per SCC, ulteriori 3 
pazienti non hanno raggiunto il follow up a 1 anno. Pertanto, hanno 
effettuato la visita di controllo a 1 mese 35 pazienti (92%; 2 deceduti ed 
1 paziente non ha ancora raggiunto il timing) e a 6 mesi 28 pazienti 
(73.7%; 3 deceduti, 7 non hanno ancora raggiunto il timing del follow-
up).   
Le caratteristiche demografiche, cliniche con le principali comorbidità ed 
i dati ematochimici sono evidenziate nella Tabella 2: la nostra 
popolazione è composta da pazienti anziani con numerose comorbidità, 
pertanto esposti ad un elevato rischio chirurgico (Euroscore Logistico ed 
STS score) per riparazione valvolare mitralica tradizionale. Il 78.9% (30) 
dei pazienti è affetto da insufficienza mitralica funzionale, il restante 
21.1% (8) presenta insufficienza valvolare mitralica organica.  
 
Tab 2. Caratteristiche demografiche e cliniche della popolazione 
Maschi, %(n) 65.8 % (25) 
Ipertensione arteriosa sistemica, %(n) 44.7% (17) 
Diabete Mellito, %(n) 26.3% (10) 
Vasculopatia Periferica (TEA, AOAI, AAA) , 
%(n) 34.2% (13) 
Insufficienza Renale Cronica  
(GFR-MDRD<60) , %(n) 60.5% (23) 
Fibrillazione Atriale, %(n)  47.4% (18) 
Pregresso IMA, %(n) 60.5 % (23) 
Pregresso BPAC, %(n) 36.8 % (14) 
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BPCO severa (FEV1<1l) , %(n) 23.7% (9) 
Portatore di ICD/PM, %(n) 42.1% (16) 
ICD/PM-CRT, %(n) 23.7% (9) 
Insufficienza mitralica   
            Funzionale, %(n) 78.9% (30) 
           Organica, %(n) 21.1% (8) 
Classe NYHA   
           I, %(n) 0% (0) 
           II, %(n) 13.1% (5) 
           III, %(n) 73.7% (28) 
           IV, %(n) 13.2% (5) 
Età, media±SD 75.08±7.58 
Euroscore Logistico media±SD 28.68±21.36 
STS score media±SD 15.99±11.25 
BNP, ng/mL ,media±SD 909.44±899.32 
Creatinina, mg/dL, media±SD 1.50±0.70 
GFR MDRD, mL/min/1.73m2, media±SD 52.67±20.04 
Dose diuretico, mg/settimana, media±SD 628±567 
Dati espressi come media±DS, o in percentuale (tra parentesi il numero di pazienti). N=numero di 
pazienti, TEA= tromboendoaterectomia carotidea, AOAI_arteriopatia obliterante arti 
inferori, AAA=aneurisma aorta addominale, GFR-MDRD, filtrato glomerulare renale indicizzato 
calcolato secondo sistema MDRD, IMA=infarto acuto del miocardio, BPAC= bypass aorto-coronarico, 
FEV1= volume di flusso espiratorio, PM=pacemaker, ICD=defibrillatore impiantabile, 
CRT=terapia re sincronizzazione cardiaca, NYHA class= New York Heart Association 
 
Tutti e 38 i pazienti sono stati sottoposti a valvuloplastica mitralica per 
via percutanea mediante impianto di sistema MitraClip in anestesia 
generale, con successo procedurale nel 100% dei casi;  sono state 
impiantate 1 clip nel 73.7% (28) dei casi e 2 clip nel 26.31% (10) dei 
pazienti. 
Il grafico in figura 8 mostra la sopravvivenza ad un anno, che è del 
86.3±6.8%, con una sopravvivenza libera da morte cardiaca del 
86.7±5.1% (vedi Fig 9). Infine la sopravvivenza libera da 
reopedalizzazione è stata del 53.0±9.5%, indice della criticità di questi 
pazienti (Fig. 10).   
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Fig 8. Overall Survival 
 
 
 
              Fig 9. Freedom from Cardiac Death 
 
 
 
Fig 10. Freedom from Re-Hopsitalization for HF 
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5.2 Risultati stato clinico-funzionale 
 
Mentre alla valutazione basale si osserva come la maggioranza dei 
pazienti risulti essere in classe NYHA > II (84.3%), già al controllo pre-
dimissione è evidente il significativo miglioramento clinico con la 
maggior parte dei pazienti in classe NYHA I (22.8%) e II (63.2%). Tale 
miglioramento si mantiene sostanzialmente stabile, con l’85.4% di 
pazienti in classe NYHA I (28.6%) e II (57.14%) al FU a 6 mesi (Fig 11). 
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Figura 11- Variazione classe NYHA  
 
 
Nonostante pochi pazienti siano riusciti ad eseguire il test del cammino 
(13 pts), per incapacità funzionali, si osserva un significativo incremento 
dei metri percorsi nel 6MWT al follow-up a 1 mese  rispetto al basale (p 
(t 0-2) 0.01)  
p<0.0001 
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Fig 12. Miglioramento test del cammino (6MWT) al follow up 
 
 
 
E’ risultata significativa anche la riduzione del MLHFQ (Fig 13; p(t0-2) 
<0.0001) al follow-up 1 mese rispetto al basale, soprattutto nel gruppo 
dei pazienti con insufficienza mitralica funzionale (Tab 3; p<0.0001). 
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Fig 13. Variazione a breve termine del MLHFQ 
 
Tab 3. Confronto del ΔMLHFQ tra IM funzionale ed organica 
 IM funzionali IM organiche p 
ΔMLHFQ t 0-2 (%) -47.39±24.58 -16.31±4.88 0.029 * 
p= 0.010 
462.02±193.26 
359.05±113.47 
p<0.0001 
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Il miglioramento della classe NYHA, dei test funzionali si accompagnano 
ad una riduzione dei valori ematici di BNP, biomarcatore di scompenso 
cardiaco, risultata significativa ad un mese (Tab 4; p (0-1) 0.008). Al 
tempo 2 e 3, invece, si perde la significatività a causa dell’ aumento dei 
valori di BNP dei pazienti ricoverati per scompenso cardiaco (2 pts a 1 mese 
e 6 pts nell’intervallo t 2-3), pazienti che erano stati sottoposti ad impianto 
di MitraClip per IM funzionale. Dalla tabella 5 si evince come i pazienti con 
insufficienza mitralica secondaria a disfunzione ventricolare sinistra 
abbiano sia basalmente che alla dimissione valori di BNP più elevati rispetto 
al gruppo delle IM organiche. 
 
Tab 4. Variazione del BNP al follow up 
  Basale (t 0) Dimissione (t 1) 1 mese f up (t 2) 6 mesi f up (t 3) p 0-1 p 0-2 p 0-3 
BNP, ng/ml 1035.58±9.33 699.25±681.15 1062.53±1309.33 744.57±747.10 0.008 * 0.987 0.218 
 
 
 
Tab 5. Variazione del BNP nelle IM funzionali ed organiche 
 IM Funzionale IM Organica p 
Basale (t 0) 1202.91±958.50 378.75±106.40 0.021 * 
Dimissione (t 1) 821.12±72.74 281.42±168.82 0.06 * 
1 mese f up (t 2) 1169.53±1361.97 260.02±14.14 0.373 
6 mesi f up (t 3) 970.02±783.86 181.00±43.84 0.23 
 
 
 
5.3 Valutazione ecocardiografica convenzionale e Doppler 
Tissutale (TDI)  
 
Basalmente la valutazione ecocardiografica delle sezioni sinistre del 
cuore ha evidenziato una popolazione con funzione sistolica globale 
moderatamente compromessa; il gruppo delle IM funzionali presenta, 
rispetto alle organiche, ventricoli sinistri dilatati e severa 
compromissione della funzione sistolica VSx (LVEDD (IM funz vs IMorg) p 
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0.005, LVEDV (IM funz vs IMorg) p 0.001, EF% (IMfunz vs IMorg) p 
<0.0001). Le dimensioni dell’atrio sinistro risultano aumentate ed il 
pattern diastolico è nel 34.2% dei casi pseudo normalizzato e nel 44.7% 
dei casi restrittivo. In entrambe i gruppi è stata riscontrata ipertensione 
polmonare di grado moderato. Per quanto riguarda l’insufficienza 
mitralica, questa è risultata moderato-severa (3+) nel 39% della 
popolazione e severa (4+) nel 61% dei casi, con un valore medio di VC 
8.15±2.11 mm, volume rigurgitante 112.93±65.61 mL, frazione 
rigurgitante 65.62±12.99% (Tabella 6) 
 
 
Tab 6. Dati ecocardiografici basali VSx 
 
 Popolazione totale (n=38) IM funzionali (n=30) IM degenerative (n=8) p 
LVEDD, mm 61.65±11.76 67.40±10.71 55.37±7.46 0.005 * 
LVESD, mm 45.58±13.59 51.36±12.86 36.00±6.81 0.008 * 
LVEDV, ml 164.62±73.99 206.00±72.71 112.50±30.23 0.001 * 
LVESV, ml 99.61±58.84 135.85±60.83 48.20±15.72 0.003 * 
LVEF, % 41.02±12.37 33.90±.7.38 58.87±6.42 <0.0001 * 
PAPs, mmHg 42.19±10.69 49.50±9.60 48.85±10.44 0.876  
LAD, mm 50.70±4.58 52.00±6.53 51.50±10.48 0.876  
Area AS, cmq 29.59±9.89 31.71±4.78 34.61±17.76 0.419 
Pattern Diastolico         
      Alterato Rilasciamento 21.05% (8) 20% (6) 25% (2)   
      Pseudonormalizzato 34.21% (13) 26.7% (8) 62.5% (5)   
      Restrittivo 44.74% (17) 53.3% (16) 12.5% (1)   
Jet       0.002  
      1-2 + 0% (0) 0% (0) 0% (0)   
      3+ 39% (15) 36.6% (11) 50% (4)   
      4+ 61% (23) 63.4% (19) 50% (4)   
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Vmax Mitrale, m/sec 1.33±0.39 1.26±0.29 1.55±0.62 0.080 
Grad medio Mitrale, mmHg 2.80±1.38 2.76±1.09 2.91±2.16 0.808 
Vena Contracta, mm 8.15±2.11 8.30±1.70 7.57±0.40 0.240 
Volume Rigurgitante, ml 112.93±65.61 69.8118.02 115.52±38.84 0.879 
Frazione Rigurgitante, % 65.62±12.99 66.02±13.88 63.02±2.82 0.771 
Area Jet/Area Asx, % 35.42±14.97 23.38±12.23 24.03±15.18 0.849 
 
Dati espressi come media±DS, LVEDD=diametro tele diastolico ventricolare sinistro, LVESD=diametro tele 
sistolico ventricolare sinistro, LVEDV= volume tele diastolico ventricolare sinistro, LVESV= volume tele 
sistolico ventricolare sinistro, LV EF=frazione di eiezione, PAPs=pressione polmonare arteriosa sistolica, 
PAPm=pressione arteriosa polmonare media, LAD=diametro anteroposteriore atrio sinistro, ASx=atrio 
sinistro. 
 
Al follow up si osserva una significativa riduzione del rigurgito mitralico 
(Fig 14) ed un  rimodellamento inverso del ventricolo sinistro con 
miglioramento della funzione sistolica globale (Tab 7). 
  
 
 
 
                  Fig 14. Variazione del jet IM 
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T 0_Basale 
(n=38) 
T1_ 
Dimissione 
(n=38) 
T2_f up 
1 mese (n=35) 
T3_f up 
6 mesi 
(n=28) p 0-1 p 0-2 p 0-3 
LV 
EDD, 
mm 64.22±13.15 59.44±12.72 58.88±12.34 58.92±13.57 <0.0001* 0.0006* 0.0002* 
LVESD, 
mm 45.77±14.02 42.61±13.18 42.11±13.70 43.76±15.23 0.008* 0.2 0.078 
LVEDV, 
mL 171.5±72.28 154.05±73.20 147.70±76.44 153.5±79.70 <0.0001* 0.0001* 0.0004* 
LVESV, 
mL 
108.05±62.1
2 96.23±60.03 97.6±62.92 84.45±43.63 0.0001* 0.018* 0.12 
EF% 38.5±11.69 42.66±11.42 42.65±13.21 42.28±12.43 <0.0001* 0.09* 0.02* 
 
Tab 7. Dati ETT VSx al follow up  
 
 
L’analisi dei dati ecocardiografici basali morfologici del ventricolo destro 
(Tab 8) mostra una camera ventricolare mediamente non dilatata, non 
ipertrofica ed un atrio destro moderatamente ingrandito. La funzione 
sistolica VDx è risultata nei limiti della norma (TAPSE  16.26±4.49 mm, S’ 
RV TDI 10.16±3.88 cm/sec e VDx FAC%  36.53±8.85%), mentre è presente 
disfunzione diastolica ed ipertensione polmonare di moderata entità. Se 
analizziamo i dati nei due gruppi separatamente (IM funzionali vs IM 
organiche), si osserva come i pazienti con IM secondaria a disfunzione 
VSx abbiano un diametro longitudinale VDx maggiore rispetto alle IM 
organiche (p 0.016), una disfunzione sistolica VDx ( TAPSE 15.29±4.28 
mm, , S’ RV TDI 9.35±3.69 cm/sec, RV FAC 34.77±8.24 %), mentre il 
gruppo delle IM organiche basalmente presenta una funzione sistolica 
VDx conservata. Non è stato possibile confrontare la funzione diastolica 
per la scarsità dei dati, però la velocità dell’onda E’ al TDI VDx è risultata 
significativamente minore nel gruppo delle funzionali rispetto alle 
organiche (p 0.012). Infine, entrambe i gruppi presentano ipertensione 
polmonare di moderata entità, senza differenze significative (PAPs p 
0.376; PAPm p 0.21).   
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Tab 8. Parametri ecocardiografici ventricolo destro al t 0 (Basale) 
 
 
Popolazione 
(n=38) 
IM funzionale 
(n=30) 
IM organica 
(n=8) p 
Diametro Longitudinale (telediastole), cm 80.52±8.38 82.75±8.41 74.50±4.84 0.016 * 
Diametro Trasverso Basale (telediastole), cm 39.04±0.43 38.82±6.89 39.66±6.65 0.843 
Diametro Trasverso Medio (telediastole), cm 27.17±7.22 26.76±6.24 28.33±10.13 0.495 
Annulus tricuspide, mm 35.66±7.02 34.20±5.69 39.33±9.15 0.141 
Area VDx Telediastole, cmq 19.509±5.57 19.28±5.32 20.11±6.69 0.734 
Area VDx Telesistole, cmq 12.38±4.50 12.68±4.17 11.58±5.66 0.541 
VDx FAC, % 36.53±8.85 34.77±8.24 44.31±9.59 0.012 * 
Area ADx, cmq 21.62±7.42 21.01±5.02 23.45±12.78 0.141 
Spessore parete libera VDx, mm 4.25±0.43 4.30±0.51 4.22±0.41 0.602 
TAPSE, mm 16.26±4.49 15.29±4.28 19.83±3.54 0.025 * 
TDI VDx S', cm/sec 10.16±3.88 9.35±3.69 13.15±3.18 0.024 * 
TDI VDx E', cm/sec 8.71±2.94 7.88±2.54 10.78±3.17 0.012 * 
TDI VDx A', cm/sec 14.15±3.50 13.47±3.27 13.73±4.20 0.157 
E/A tricuspide 1.94±0.44 2.01±0.26 1.81±0.15 0.802 
Deceleration Time, msec 150.00±42.42 141.22±21.16 150.48±12.68 0.752 
E/E' tricuspide 13.04±0.60 0.92±3.56 2.60±5.81 0.445 
PAPs, mmHg 52.15±7.89 50.86±6.65 53.50±9.88 0.376 
PAP media, mmHg 39.11±6.04 38.00±5.92 44.12±4.77 0.21 
 
 
 
Al follow up (Tab 9) osserviamo un incremento acuto, già alla 
dimissione, della TAPSE e della velocità di picco dell’onda S’ al TDI VDx 
(rispettivamente p<0.0001, p=0.011), che si mantengono significative 
durante l’intero follow up. Emerge, inoltre, una significativa riduzione 
dei valori di PAPs già alla dimissione (t=0 52.15±7.89, t=1  39.038±5.89, 
p<0.0001) e durante l’intero follow up (t 0-2 <0.0001, t 0-3 <0.0001).  
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Tab 9. Parametri ecocardiografici Ventricolo Destro 
 
  
Basale, t 0 
(n=38) 
Dimissione    
t 1 (n=38) 
1 mese  
f up, t 2 
(n=35 ) 
6 mesi  
f up,  t 3 
(n=28 ) p 0-1 p 0-2 p 0-3 
Diametro Longitudinale, 
cm 80.52±8.38 79.56±7.71 79.80±8.12 81.53±6.39 0.347 0.755 0.964 
Diametro Trasverso 
Basale, cm 39.04±0.43 38.60±6.57 39.27±6.26 40.53±7.27 0.73 0.34 0.029 
Diametro Trasverso 
Medio, cm 27.17±7.22 26.52±7.40 26.47±6.26 26.60±7.48 0.668 0.837 0.741 
Annulus tricuspide, mm 35.66±7.02 35.52±5.75 36.26±6.77 37.70±7.23 0.89 0.806 0.381 
Area VDx Telediastole, 
cmq 19.509±5.57 18.87±5.20 18.11±3.44 20.21±6.09 0.424 0.402 0.306 
Area VDx Telesistole, cmq 12.38±4.50 11.57±4.41 11.60±3.27 12.50±4.33 0.323 0.46 0.768 
VDx FAC, % 36.53±8.85  39.54±10.60  35.09±11.73 38.18±8.26  0.269 0.589 0.422 
Area ADx, cmq 21.62±7.42 20.21±5.84 21.65±9.19 22.84±10.11 0.099 0.883 0.929 
Spessore parete libera 
VDx, mm  4.25±0.43   4.11±0.30   4.26±0.43   4.17±0.32  0.492 0.831 0.511 
TAPSE, mm 16.26±4.49 19.64±3.51 19.65±3.74 19.67±2.46 <0.0001 * 0.0473 * 0.037 * 
TDI VDx S', cm/sec 10.16±3.88 11.83±2.83 12.37±2.25 12.10±2.60 0.011 * 0.056 * 0.024 * 
TDI VDx E', cm/sec 8.71±2.94 8.46±2.89 8.41±3.28 8.98±3.63 0.747 0.569 0.433 
TDI VDx A', cm/sec 14.15±3.50 15.08±4.98 14.89±6.92 8.72±4.52 0.45 0.992 0.033 * 
PAPs, mmHg 52.15±7.89 39.038±5.89 40.29±8.14 39.73±8.85 <0.0001 * <0.0001 * <0.0001 * 
 
 
Se confrontiamo i parametri ecocardiografici che risultano essere 
significativi ed il loro andamento nel follow up nei due gruppi (Tab 10, 
11), osserviamo una riduzione del diametro massimo longitudinale VDx 
nel gruppo delle funzionali, che raggiunge la significatività statistica a 6 
mesi (p(t0-3)=0.04). La funzione sistolica ventricolare destra basale nei 
pazienti con IM organica, normale, non subisce variazioni significative 
nel tempo. Invece, il gruppo di pazienti con IM funzionale presenta 
basalmente disfunzione sistolica ventricolare destra, che migliora 
acutamente, con concordanza di due (su tre) degli indici utilizzati (TAPSE 
t=0 15.29±4.28 mm, t=1 19.27±3.54 mm p (0-1) <0.0001; S’RV PW-TDI  
t=0 9.345±3.69 cm/sec, t=1  11.49±2.87 cm/sec,   p (0-1)=0.0077 ), e si 
mantiene tale fino al follow up a 6 mesi (TAPSE p(0-2)=0.031; p(0-
3)=0.014; S’RV PW-TDI p (0-2)=0.04 p(0-3)=0.03). Molto probabilmente la 
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variazione del VDx FAC non risulta significativa, perché è il parametro 
più ‘difficile’ da campionare fra i tre, gravato dalla maggiore variabilità 
intra-osservatore e da difficoltà tecnica di campionamento.   
La PAPs si riduce in entrambe i gruppi già alla dimissione e si mantiene 
tale per tutta la durata del follow up.   
 
 
 
Tab 10. Parametri ecocardiografici Ventricolo Destro nel 
gruppo IM FUNZIONALI 
 
  
Basale, t 0 
(n=30) 
Dimissione    
t 1 (n=30) 
1 mese f up, 
t 2 (n=27 ) 
6 mesi f 
up, t 3 
(n=20 ) p 0-1 p 0-2 p 0-3 
Diametro 
Longitudinale 
(telediastole), 
cm 82.75±8.41 81.81±7.56 82.50±7.75 81.40±5.73 0.682 0.16 0.04 * 
Diametro 
Trasverso Basale 
(telediastole), 
cm 38.82±6.89 38.05±6.96 39.56±6.92 39.52±4.52 0.638 0.109 0.04  
Diametro 
Trasverso Medio 
(telediastole), 
cm 26.76±6.24 25.23±7.29 26.86±6.39 25.91±6.03 0.359 0.258 0.845 
Annulus 
tricuspide, mm 34.20±5.69 34.46±5.80 36.07±7.51 36.00±4.64 0.81 0.335 0.791 
Area VDx 
Telediastole, 
cmq 19.28±5.32 18.93±5.59 18.89±3.69 19.78±4.47 0.716 0.702 0.324 
Area VDx 
Telesistole, cmq 12.68±4.17 12.20±4.93 12.37±3.40 12.66±4.23 0.615 0.961 0.646 
VDx FAC, % 34.77±8.24 36.85±11.21 34.83±9.67 36.74±8.71 0.571 0.643 0.73 
Area ADx, cmq 21.01±5.02 19.72±5.21 21.02±7.77 21.81±8.57 0.132 0.89 0.974 
TAPSE, mm 15.29±4.28 19.27±3.54 19.57±4.03 19.54±2.76 <0.0001 * 0.031 * 0.014 * 
TDI VDx S', 
cm/sec 9.345±3.69 11.49±2.87 12.34±2.55 11.51±2.59 0.0077 * 0.04 * 0.033 * 
TDI VDx E', 
cm/sec 7.88±2.54 8.26±3.10 8.15±2.90 8.99±3.63 0.696 0.49 0.433 
TDI VDx A', 
cm/sec 13.47±3.27 14.36±4.47 16.11±8.75 8.72±4.52 0.597 0.807 0.033 (?) 
PAPs, mmHg 52.04±7.21 39.04±5.91 41.41±8.71 39.46±8.98 <0.0001 * 
0.0003 
* 0.0002 * 
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Tab 11. Parametri ecocardiografici Ventricolo Destro nel 
gruppo IM ORGANICHE 
 
  
Basale, t 0 
(n=8) 
Dimissio
ne,   t 1 
(n=8) 
1 mese  
f up, t 2 
(n=8 ) 
6 mesi  
f up, t 3 
(n=8 ) p 0-1 p 0-2 p 0-3 
Diametro Longitudinale 
(telediastole), cm 74.50±4.84 73.30±3.98 73.5±5.16 82.00±9.84 0.393 0.737 0.186 
Diametro Trasverso 
Basale (telediastole), cm 39.66±6.65 40.16±5.56 38.50±4.46 44.66±15.04 0.776 0.717 0.472 
Diametro Trasverso 
Medio(telediastole),cm 28.33±10.13 30.16±7.02 25.50±6.41 29.33±13.31 0.626 0.44 0.858 
Annulus tricuspide, mm 39.33±9.15 38.16±5.15 36.66±5.42 41.66±13.42 0.693 0.321 0.339 
Area VDx Telediastole, 
cmq 20.11±6.69 18.71±4.45 16.16±1.68 21.93±12.01 0.375 0.199 0.805 
Area VDx Telesistole, 
cmq 11.58±5.66 9.90±2.12 9.68±2.06 11.86±5.66 0.344 0.375 0.563 
VDx FAC, % 44.31±9.59 46.70±5.72 
39.82±12.9
6 44.61±4.25 0.642 0.439 0.936 
Area ADx, cmq 23.45±12.78 21.68±7.81 
23.50±13.6
6 27.30±17.08 0.488 0.951 0.229 
TAPSE, mm 19.83±3.54 21.00±3.28 19.83±3.31 20.13±0.81 0.352 0.891 0.462 
TDI VDx S', cm/sec 13.15±3.18 13.07±2.50 12.45±1.55 14.26±1.15 0.917 0.525 0.588 
TDI VDx E', cm/sec 10.78±3.17 8.97±2.63 8.81±4.23   0.096 0.301   
TDI VDx A', cm/sec 13.73±4.20 16.76±6.75 12.98±5.12   0.622 0.14   
PAPs, mmHg 52.60±11.34 39.00±6.51 37.57±5.29 40.57±9.60 0.007 * 0.0066 * 0.050 * 
 
 
 
 
Alla luce del miglioramento acuto, già presente alla dimissione, sia dello 
stato funzionale del paziente che della funzione ventricolare destra, 
abbiamo indagato la presenza di eventuali correlazioni dei parametri del 
VDx e la classe funzionale NYHA. La Figura 15 mostra una significativa 
correlazione tra la riduzione della PAPs nel follow up e l’entità del 
miglioramento della classe NYHA (r 0.84, p 0.01).  
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Fig 15. Correlazione tra Δ PAPs e Δ NYHA (t 0-3) 
 
 
Esiste, inoltre, un trend nella correlazione tra variazione della classe 
NYHA e variazione della TAPSE (t (0-2) r -0.24; p 0.14)  e tra variazione 
della classe NYHA con la variazione dell’onda S’ TDI VDx   (t(0-3) r -0.28, 
p 0.06). È molto probabile che non si riesca a raggiungere una 
significatività statistica per la scarsità numerica del campione (Tabella 
12).  
 
Tab 12 
 
Δ NYHA  t 0-1  t 0-2  t 0-3  
 Variables R p-value R p-value R p-value 
RV 
function 
Δ Tapse -0.03 0.78 -0.24 0.14 -0.09 0.57 
 Δ Paps 0.17 0.55 0.21 0.54 0.84 0.01 
 Δ TDs -0.12 0.18 -0.21 0.15 -0.06 0.46 
 Δ TDe -0.19 0.31 -0.03 0.74 -0.28 0.06 
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6. DISCUSSIONE 
 
I pazienti con scompenso cardiaco ed IM funzionale presentano una 
mortalità circa doppia rispetto ai pazienti senza IM63 , inoltre è noto 
come la disfunzione VDx nei pazienti con HF sia un forte predittore 
indipendente di morbidità e mortalità cardiovascolare 64-67. Lo studio 
ESCAPE (Evaluation Study of Congestive Heart Failure and Pulmonary 
Artery catheterization effectiveness) ha dimostrato inequivocabilmente 
come l’incremento patologico dei valori di pressione arteriosa 
polmonare influisca direttamente sulla disfunzione e dimensioni del VDx 
nei pazienti con scompenso cardiaco 20.    
Lo scopo di questo studio era quello di valutare la funzione ventricolare 
destra nei pazienti con insufficienza mitralica cronica severa, sottoposti 
a valvuloplastica mitralica mediante impianto di sistema MitraClip. Nel 
presente studio abbiamo valutato il comportamento del VDx sia nella 
popolazione in studio generale, sia separatamente nelle IM funzionale e 
nelle organiche.  
La nostra popolazione è costituita da pazienti mediamente anziani, con 
multiple comorbidità ed il 78.9% presentava un’IM funzionale: risulta 
quindi essere una popolazione molto omogenea con i 257 pazienti dello 
studio ACCESS Europe 68. La sopravvivenza ad un anno è stata del 
86.3±6.8%, con un tasso di ricovero per scompenso cardiaco del  
53.0±9.5%, determinato dalla presenza preponderante di pazienti con 
IM funzionale e disfunzione grave bi ventricolare. 
Nonostante nei nostri pazienti sia presente basalmente ipertensione 
polmonare di grado moderato, senza differenza statisticamente 
significativa tra le IM funzionali e le organiche,  i pazienti con IM 
funzionale presentano compromissione della funzione sistolica VDx, che 
risulta invece essere normale nel gruppo delle organiche. Questi risultati 
possono essere interpretati alla luce del differente meccanismo 
fisiopatologico sottostante: i pazienti con IM organica solitamente 
hanno un’alterazione strutturale dell’apparato valvolare mitralico, con 
normale o (normaloide) funzione sistolica globale. Nei pazienti con IM 
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funzionale, invece, il rigurgito valvolare è secondario alla disfunzione 
ventricolare sinistra: sono quindi pazienti con ridotta frazione di 
eiezione VSx e, molto spesso, disfunzione biventricolare con prognosi 
peggiore. Dini et al hanno dimostrato come la disfunzione VDX, valutata 
mediante TAPSE, sia un predittore di mortalità da tutte le cause e di 
riospedalizzazioni per HF nei pazienti con IM severa funzionale: i 
pazienti con VC>= 5 mm e TAPSE<14 mm hanno una mortalità assoluta 
più alta del 27% rispetto a quelli con TAPSE>14 mm ed IM moderato-
severa69.  
Abbiamo, inoltre, osservato in entrambe i gruppi una riduzione della 
PAPs già alla dimissione, che si mantiene poi stabile nel follow up 
successivo. I pazienti con IM funzionale mostrano, inoltre, alla 
dimissione una riduzione delle dimensioni del VDx con miglioramento e 
ritorno a parametri di normalità degli indici di funzione sistolica VDx, che 
si mantengono tali per tutta la durata del follow up. Nei pazienti con IM 
organiche non si apprezza differenza significativa tra il pre- ed il post-
intervento nei parametri sovramenzionati. 
Il presente studio conferma come l’impianto di MitraClip sia efficace nel 
ridurre significativamente l’entità del rigurgito mitralico, comportando 
un’acuta riduzione (già presente alla dimissione) dei valori di pressione 
polmonare nella popolazione in studio. Ciò permette nei pazienti con IM 
funzionale, che presentino disfunzione bi ventricolare pre-intervento, di 
migliorare la funzione sistolica ventricolare destra.  
Poco, purtroppo, possiamo dire sul comportamento della funzione 
diastolica VDx , anche se abbiamo osservato una presenza di disfunzione 
diastolica dei pazienti basalmente. In passato Yu et al 26 hanno 
dimostrato come la disfunzione diastolica VDx nei pazienti con 
scompenso cardiaco sia associata ad un aumentato rischio di ricoveri 
ospedalieri per scompenso cardiaco congestizio. 
In linea con la letteratura corrente, abbiamo confermato che il 
trattamento dell’IM mediante impianto di MitraClip è efficace nel 
ridurre il rigurgito valvolare,  comporta un significativo miglioramento 
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della sintomatologia soggettiva (cl funzionale NYHA), della qualità di vita 
(mediante score MLHFQ, 6MKT) del paziente e riduce i livelli circolanti di 
BNP; inoltre si osserva nel follow up un remodeling inverso VSx ed un 
miglioramento della frazione di eiezione VSx 68. Questi benefici si 
manifestano già alla dimissione dal Reparto e si mantengono nel follow 
up a 6 mesi.  
Sebbene l’associazione di IM funzionale e disfunzione sistolica VDx 
possa essere la manifestazione clinica di una miocardiopatia bi 
ventricolare avanzata, è anche possibile che il sovraccarico 
emodinamico creato dal rigurgito sistolico cronico possa essere la 
principale causa della disfunzione VDx. La stretta correlazione tra 
severità dell’IM funzionale e disfunzione VDx è stata mostrata da 
Enriquez-Sarano et al, che ha trovato (all’analisi multivariata) che l’EROA 
del rigurgito mitralico era uno dei maggiori determinanti 
dell’incremento della PAPs in pazienti con disfunzione VSx ed IM 
secondaria70.  
Infine, nel nostro studio abbiamo evidenziato una stretta correlazione 
tra riduzione della PAPs dopo impianto di MitraClip e miglioramento 
clinico-funzionale dei pazienti e l’esistenza di un trend alla significatività 
nella correlazione tra variazione del TAPSE, dell’onda S’ RV PW-TDI, 
indici di funzione sistolica VDX, con il miglioramento della classe 
funzionale NYHA. Molti dati in letteratura concordano con i nostri 
risultati: un lavoro di Di Salvo e Backer ha dimostrato e che la capacità di 
esercizio, lo stato funzionale del paziente, forte predittore di mortalità 
nel paziente con HF, è correlato molto più strettamente con la funzione 
VDx, piuttosto che con la funzione ventricolare sinistra 24,25 .  
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7. CONCLUSIONI 
 
 
La riduzione dell’insufficienza mitralica mediante impianto di sistema 
MitraClip determina riduzione dell’ipertensione polmonare ed il 
miglioramento della funzione ventricolare destra, soprattutto in quei 
pazienti con IM secondaria a disfunzione VSx. Questi benefici si 
apprezzano già in acuto e si mantengono nel follow up a 6 mesi. La 
scarsa numerosità del campione in studio lascia punti interrogativi 
meritevoli di futuri ulteriori approfondimenti, quali la valutazione della 
funzione diastolica VDx e l’individuazione di uno o più parametri 
ecocardiografici di funzione VDx, in grado di predire precocemente, 
quali pazienti beneficeranno di più dal trattamento dell’IM mediante 
sistema MitraClip.  
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